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薬 学 研 究 科 薬 学 専 攻
ニンニク中の含硫アミノ酸同族体の研究
(主 査)
論 文 調査委員 教 授 鈴 木 友 二 教 授 井 上 博 之 教 授 高 木 博 司
論 文 内 容 の 要 旨
植物の含硫アミノ酸の生合成について系統的にしらべた報告は特定の属の植物に限った場合でも少い｡
著者は含硫アミノ酸同族体を多量に含むと考えられた A llium 属のもので, これらアミノ酸の生合成をし
らべようとし, ニンニクを研究材料として, 以下の研究を行なった｡
まず放射性硫酸からの含硫アミノ酸の生成の時間的追跡を行ない, 水耕中の根, 鱗茎, 地上部における
3 5 S の分布を時間的にしらべた｡ その結果は次表のとお りであったが, 別に地上部のみを切りとって切花
C hange of radiosulfur in each fraction in ga上lic
*A fter 5 days' feeding w ith 35 SO㌢, continuously 5 days, cultivation w ithout 85 SO芸~
式に栽培したときの結果をも併せて, 含硫アミノ酸は根および地上部で合成され, 鱗茎- 移行されて貯蔵
されると考えた｡ また, 本実験によって比活性の大きいアミノ酸混合物を得るための水耕条件がわかった
ので, その部分を分離し, 既知ならびに新含硫アミノ酸を検索しつつ, 生合成の様子をしらべた｡ すなわ
ちイオン交換樹脂で分離したアミノ酸混合物から, 渡紙クロマ トグラフィ- と, そのラジオ- トグラフイ
ーを行い, 30分の栽培で根にシスチンを (Spot ll), 24時間の栽培で, 根, 鱗茎, 地上の 3部ともにシス
チンのほか, 約15種のスポットを認めた (F ig l)｡ おもにアミノ酸画分のカラムクロマ ト法で, これら16
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Fig.1 R adioautC唱ram Of 8SS-containing am ino
acids and related com pounds in garlic
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種類の化合物の分離につとめ (F ig 2), それぞれを結晶としてえて, 合成品との同定などにより確認した
が, 分離同定したアミノ酸同族体を F ig l の Spot N o . に対応させて示すと, つぎのとおりである｡
Spot N o . c om pound
l S-A llylcysteine
2 γ-G lutam yl-S-allylcysteine
3 C ycloalliin (3-M ethyll1, 4-thiazane-5-carboxylic acid ll0Xide)
4 S-(2-C arboxypropyD glutathione
5 S-(2-C arboxypropyl) cysteine
6 S-propylcysteine
7 γ･G lutam yLcysteine
8 S-M ethylcysteine
9 γ-G lutam yトS-m ethylcysteine
lO γ-G lutam y1-S一m ethylcysteine sulfoxide
(ll) c ystine
(12) A lliin (S-A llylcysteine sulfoxide)
(13) S-M ethylcysteine sulfoxide
(14) M ethionine
(15) M ethionine sulfoxide
(16) c ysteic acid
Spot N o ･ を括弧で囲んだもの以外の化合物は著者がこの研究を始めてから新しくニンニク中にみいだ
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とH 帯 ｡.2ii50iA ,2H503.97,3.?2M 十
D ow ex 50 fractionation of 86 S ･labeled
com pound in garlic
lg (269uc) of am ino acids fraction w as
applied to a 3x 70cm colum n of D ow ex50x 4.
F ractions of lOm l,per 30m inutes w ere
collected and 0.2m l of sam ple in each
fraction w as counted .
350 40 450 500 550 600 650
pH 4･75,0.2M 十 pH 5.07,0.2M - 卜 pH 6.70
N o. of fractions
した物質である｡ 3 および 4 の物質は時を同じくして V irtanen らによってタマネギから分離され, 同氏
によって一足先に構造がきめられたものであるが, 著者らも別にこれら研究と平行してその構造を確認し
た｡
著者が分離同定したものの中には, S-A llyl･, SIP ropyl-, SIM ethyl一等の S-A lkylcysetine 類がある
が, それらの Sulfoxide類も三ソニク中にあ り, このように Sulfoxide とそれに対応した A lkylcysteine
を同一植物から分離しえたことは今回がはじめてである｡ このことから, S-A lkylcysteine棟を Sulfoxide
類の前駆物質と考えてよいと思うo
また, 分離したペプチ ドは全て ツーG lutam yl誘導体でグルタチオソの前駆物質あるいはその同族体であ
ったことも興味深い｡ その中の一つ S-(2-C arboxypropyl) glutathione の式中の枠で囲んだ部分, すなわ
ち S-(2-C arboxypropyD cysteine は時を同じくして,
C IIB- C H ぇ- C I‡- C O O K
J I
CO N 112
p- ~` ~ ~ -一一~ - ~- ~ ~ ~ ~ - A- 小一~ ■~- ~1 -~ ~l
I C H 8- CH - C H 2- S- C払 - C王ト N H lf
! 占｡｡H J. 盲･｣____一一一一一一----一一一1-ト 一ー一一ーJ
N H - C H 2- C o o 試
岡山大学の水原教授によって高血圧患者の尿から検出された物質である｡
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オンの S 位で結合した S-(2-C arboxypropyD glutathione が植物からではあるが, 始めて天然にみつけだ
されたのであ り, かつ水原氏がその構造の一部のシステイソ誘導体を尿か ら分離していることか ら考え,
上の化合物をメルカプツ- ル酸生成と結びつけて考えた｡ そこで著者は S-(2-C arboxypropyD glutathione
を合成し, 家兎に静注して, 尿中排湛物をしらべ, 1 - 9 時間で大部分は S･(2-C arboxypropyl) cysteine
となり, 一部はN がアセチル化されたメルカプツ- ル酸となっていることを認めた｡
また水原氏は上の S-(2-C arboxypropyl) cysteine を高血圧の患者から分離しているので, 著者らの分
離した S-(2-C arboxypropyl) glutathione も生理的に意味ある化合物であると考え, C arboxyrpopyl 基
の由来をしらべようとした｡ 著者は C arboxypropyl基はおそ らくm ethylacryl C oA とグルタチオンとの
縮合によったとの考えのもとに, turnov｡r の最も清潔な根の組痕培養を行ない, un iform label の14C -メ
リンを添加してしらべ, 予想の通 り, 上記物質の C arboxypropyl 部分のみに放射能を認め, この基がバ
リンに由来することをはっきりさせた｡ またこの際ロイシンにも強い放射能を認めたので, このロイシン
の分解実験で14C の分布をしらべ, バリソか らのロイシソの生合成径路は植物においても, 微生物の場合
と同じであろうと推定した｡
なお, 以上の含硫アミノ酸とその同族体のほか 1 - 2 の物質を分離したが, それ らは新物質 γ-G lutam -
yl-phen ylalanine および既知物質ピペコリン酸である｡
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨
植物の含硫アミノ酸の生合成について系統的にしらべた報告は特定の属の植物に限った場合 で も少 な
い｡ 著者は含硫アミノ酸同族体を多量に含むと考えられた A llium 属のもので, これ らア ミノ酸の生合成
をしらべようとし, ニンニクを研究材料として, 以下の研究を行なった｡
まず放射硫酸からの含硫アミノ酸の生成の時間的追跡を行ない, 水耕中の根, 鱗茎, 地上部 におけ る
3 5 S の分布を時間的にしらべた｡ また, 別に地上部のみを切 りとって切花式に栽培したときの結果をも併
せて, 含硫アミノ酸は根および地上部で合成され, 鱗茎- 移行されて貯蔵されると考えた｡ また, 本実験
によって比活性の大きいアミノ酸混合物を得るための水耕条件がわかったので, 既知ならびに新含硫アミ
ノ酸を検索しつつ, 生合成の様子をしらべた｡ すなわちイオン交換樹脂で分離したアミノ酸混合物から,
涯紙クロマ トグラフィーと, そのラジオオートグラフィーを行ない, 30分の栽培で根にシスチンを, 24時
間の栽培で, 梶, 鱗茎, 地上の 3 部ともにシスチンのはか, 約15種のスポットを認めた｡ おもにアミノ酸
画分のカラムクロマ ト法で, これ ら16種類の化合物の分離につとめ, それぞれを結晶としてえて, 合成品
との同定などにより確認したが, 分離同定したアミノ酸同族体は
1) S-A llylcysteine ,
2) γ-G lutam v1-S-allylcysteine ,
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3) C ycloalliin ,
4) S-(2-C arboxypropyD glutathione ,
5) S-(2-C arboxypropyD cysteine ,
6) S-P ropylcysteine ,
7) ツーG lutam yl-cysteine ,
8) S-M eLhylcysteine ,
9) γ-G lutam yトS-m ethylcysteine ,
10) ツーG lutam yl-S一m ethylcysteine sulfoxide ,
11) C ystine ,
12) A lliin ,
13) S-M ethylcysteine sulfoxide ,
14) M ethionine ,
15) M ethionine sulfoxide ,
16) c ysteic acid .
1) ～9) 以外の化合物は著者がこの研究を始めてから新しくニンニク中にみいだした物質である｡ 3 およ
び 4 の物質は時を同じくして V irtanen らによってタマネギから分離され, 同氏によフて一足先に構造が
きめられたものであるが, 著者 らも別にこれ ら研究と平行してその構造を確認した｡
著者が分離同定したものの中には, S -A llyL , S-P ropy1-, S -M ethyl一等の S -A lk ylcysteine類があるが,
それ らの Sulfoxide 塀もニンニク中にあり, このように Sulfoxide とそれに対応した A lkylcysteine を
同一植物か ら分離しえたことは今回がはじめてである｡ このことから, S-A lkylcysteine 項を Sulfoxide
類の前駆物質と考えてよいと思 う｡
また, 分離したペプ≠ ドはすべて ツーG lutam yl誘導体でグルタチオンの前駆物質あるいはその同族体で
あったことも興味深い｡ その中の 1つ S-(2-C arboxypropyD glu tathione の構造部分の S-(2-C arboxypr-
opyD cysteine は時を同じくして, 水原によって高血圧患者の尿か ら検出された物質である｡
つぎに, 上の化合物のうち興味ある2 , 3 の新物質についてその生合成機構, 動物体内における変化を
しらべた｡
従来, 生体内でメルカプツール酸解毒が行なわれる時には摂取されたシステインは役立たず, 体内では
まずグルタチオンとの縮合が起こるとする考えがあるが, 現在までその積極的証明はない｡ 著者は S-(2 -
c arboxypropyl) glutathione を合成し, 家兎に静注して, 尿中排惟物をしらべ, 1 - 9 時間で大部分は
S-(2-C arbox ypropyl) cysteine となり, 1 部は N がアセチル化されたメルカプツール酸となっているこ
とを認めた｡
また水原が S-(2-C arboxypropyD cysteine を高血圧の患者か ら分離しているので, 著者らの分離した
S-(2-C arboxypropyD glutathione も生理的に意味ある化合物であると考え, C arb oxypropyl 基の由来を
しらべようとした｡ 著者は C arboxypropyl基はおそらく m ethylacryl C oA とグルタチオソとの縮合に
よったとの考えのもとに, turnover の最も活澱な根の組織培養を行ない, un iform labelの 14C -バリンを
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添加してしらべ, 予想のとおり, 上記物質の C arboxypropyl 部分のみに放射能を認め, この基がバy ソ
に由来することをはっきりさせた｡ またこの際ロイシソにも強い放射能を認めたので, このロイシンの分
解実験で14C の分布をしらべ, バ y ソからのロイシンの生合成径路は植物においても, 微生物の場合と同
じであろうと推定した｡
なお, 以上の含硫アミノ酸とその同族体のはか 1 - 2 の物質を分離したが, それらは新物質は ツーG luta-
m yl-phen ylalanine および既知物質ピペコリン酸である｡
本論文は薬学博士の学位論文として価値あるものと認定する｡
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